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损害 1~ 3 。本文对多环芳烃暴露对子代健康的影响作一综述。
1 PAH s和 PAH s- DNA加合物在母体和胎儿的分布差异
多环芳烃 ( PAH s), 比如苯并芘可以轻易地经胎盘进入
胎儿体内。用放射标记的 PAH s进行动物实验的资料显示,
PAH s进入胚胎体内的量比母体相应组织低 1个数量级甚至更
少。董少霞等 4收集太原市母婴匹配的 271对血液样本, 采
用改进的高效液相色谱法测定母亲外周静脉血及新生儿脐带
血中 7种 PAH s水平, 结果显示新生儿脐带血中可检出多种致
癌性多环芳烃, 并且脐带血中 PAH s水平与母体相当甚至高于
母体水平。PAH s浓度测定的结果显示脐带血高于母体外周
血, 可能有以下几方面原因。第一, 可能是因为 B ( ) P等
PAH s可以广泛的与脂蛋白结合, 而新生儿脂蛋白相对比例要
高于母体血液水平, 致使 PAH s在胎儿体内蓄积; 第二, 胎儿
期各种酶类功能还不甚完善, 使得进入胎儿体内的 PAH s不能
很快地被代谢。有资料显示, 胎儿组织能够代谢 PAH s, 但是
同成人相比, 胎儿具有相对较低的代谢率。第三, 外来化合
物在体内代谢后经尿液排入羊水中 , 胎儿可以由口鼻途径将
这些物质摄入体内; 第四, 在孕晚期, 母体体脂分解, 相对
会有更多的 PAH s通过胎盘进入胎儿, 致使暴露量相对增加也
可能起到一定作用。但具体明确的结论尚需进一步深入研究。
PAH s进入人体后, 其代谢产物与 DNA共价结合形成的
PAH - DNA加合物可造成 DNA损伤, 母体与胎儿的分布差异
同样体现在 PAH - DNA加合物水平上, 胎鼠体内组织中的
PAH - DNA加合物的量相对于胚胎体内的暴露量来讲, 要比
按母体、胚胎剂量差距所预期的结果高很多。这从动物实验
的角度表明, 虽然宫内胎儿暴露的多环芳烃量远低于母体,
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但实际的生物有效剂量要远高于预期。提示发育中的胎儿可
能更敏感。 Pe rera等 5~ 7 的哥伦比亚研究小组近年来致力于多
环芳烃宫内暴露的健康影响研究。他们对北曼哈顿、世贸大
楼中心地区、波兰及中国地区的队列研究结果显示, 4个地区
母血、脐血中 DNA加合物水平随大气 PAH s浓度增高而依次
增高, 加合物水平的中位数范围分别为 ( 0 125~ 0 300) 个 /
108核苷酸和 ( 0 125~ 0 330) 个 /108核苷酸。配对的母婴血
中加合物水平相似或者脐血更高。在所研究的暴露范围内 B
( ) P : 0 5~ 1 5 ng /m3 , 没有加合物形成的阈值, 加合物
随暴露剂量的增加而增高, 单位剂量的 PAH - DNA损伤在胎
儿中可能是母体的 10倍。
2 对子代健康的影响
2 1 生长发育迟缓  De jm ek等选取捷克工业污染严重的 Tep
lice地区和农业区 P rachatice, 分析比较 2个地区多环芳烃的暴
露水平与宫内发育迟缓的关系。在控制胎次、教育程度、婚
姻状况、出生季节、母亲吸烟史等混杂因素后, 发现在孕 8周
时, 中、高剂量 (中剂量 = 2~ 20 ng /m3,高剂量& 20 ng /m3 )的多
环芳烃暴露可使宫内发育迟缓的发生率增加。Pere ra等 3 对生
活在纽约的非洲裔妊娠妇女的调查显示, 母体血浆中 PAH s和
杀虫剂的浓度与新生儿低出生体重和出生头围减小相关。在
国内, D e liang Tang等 8对中国铜梁地区煤电发电厂周围 2 5
km以内的 150例新生儿脐带血的白细胞中 PAH - DNA加合物
测定结果显示, 在控制了其他因素后, PAH - DNA加合物浓
度高与新生儿出生体重低、头围小、身长短有关联, 且会导
致生长发育迟滞。
2 2 智力发育迟缓  除了影响胎儿和新生儿的生长发育外,
PAH s宫内暴露还被证明影响子代后期的智力发育, 对子代健
康造成的损害长远且严重。Pere ra等 9调查了 183例生活在纽
约的非吸烟妊娠妇女, 使用便携式环境监测仪监测妊娠晚期
生活环境的空气质量。孕期暴露 PAH的平均水平为 3 49 ng /
m3 ( 0 65~ 36 47ng /m3 ) , 根据 PAH 暴露水平将研究对象分
为高浓度暴露组 (浓度大于等于 P75 ) 和低浓度暴露组 (浓度
低于 P75 )。结果显示, 1岁和 2岁时不同 PAH 暴露水平的行
为、认知和精神运动发育未见异常, 但 3岁时, 智力发育指
数 (M DI) 与 PAH 暴露呈高度负相关 = 4 68, 95% CI
( 8 13~ 1 24) ; 高 PAH 组的 MD I评分比低 PAH 组少 5 69
分 95% C I ( 2 33~ 9 05) (排除了其他混杂因素的影响 );
智力发育也相对迟缓 OR = 2 89, 95% CI ( 1 33 ~ 6 25 ) 。




目前国内外研究较多的与 PAH - DNA加合物有关的代谢
酶是 CYP4501A1、GSTM 1、GSTP1、AhR等, 此类研究的结果
报道不一。也有一些研究发现 PAH - DNA加合物与代谢酶基
因多态性之间并无统计学相关性。PAH s (以苯并芘为例 ) 代
谢相关的三种酶的关系, 见附图。
附图  PAHs代谢相关三种酶的关系








成有活性的亲电性代谢物与细胞大分子结合, 形成 PAH -




胞 CYP1A1活性极低, 当受到 PAH s诱导时, 其活性迅速增
加, 活化 PAH s易形成与 DNA结合的亲电性物质。此外, 不
同的 CYP基因型对 PAH s代谢也有重要影响, CYP1A1 M sp∋
限制性酶切位点的新生儿体内 PAH - DNA加合物的含量 ( 8 7
( 2 8) 个 /108核苷酸 ) 要高于没有此位点的新生儿 ( 4 84 (
1 0) 个 /108核苷酸, 两者有统计学差异 (P = 0 04) 11。
3 2 谷胱甘肽 - S -转移酶基因  GSTs为 )相解毒酶家系,
参与多环芳烃、杂环胺等致癌物的解毒过程。GSTs能催化谷
胱甘肽与致癌物结合, 使之失活并排出体外, 是 PAH s代谢过
程中一组重要的解毒酶, 人体在胎儿期主要表达 GSTP1。研
究发现, GSTP1 Ile / Ile和 Ile /Va l基因型新生儿 PAH - DNA加
合物水平高于 GSTP1 Val纯合子基因型的新生儿, 但差异没有
统计学意义 (P = 0 08)。此外, GSTs的作用结局还与其他代
谢相关酶有关, 董少霞等 12 随机对太原市 130名新生儿的脐
带血多环芳烃水平进行检测 , 探讨其与代谢酶 CYP1A1、
GSTM 1、GSTP1基因多态性的关系, 发现具有 GSTM 1正常型
以及具有 CYP1A1M spI限制性酶切位点的新生儿血清多环芳烃
水平较高。
3 3 芳烃受体 ( AhR ) 基因  芳香烃受体是一种公认的配体
激活的转录因子, 在几种∋相解毒的细胞色素 P450基因的表达
中有调控活性。 PAH s的致癌作用通过 AhR依赖的途径诱导
CYP1A1和 CYP1B1表达。已有研究证实, 经胎盘暴露于 PAH
的小鼠患重度恶性淋巴瘤的可能性大大提高, 且芳烃受体基
因型与暴露结局相关, 带有高诱导基因型的小鼠致死率提高 2
倍 13。Laura A等 14 对红鲈胚胎予以苯丙芘暴露, 发现苯丙















如何采取措施保护孕妇和胎儿免受 PAH s影响提供依据, 从而
达到优生优育的目的。
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  卵巢癌易于转移及复发。一些研究报道显示对已达到临
床痊愈的患者, 停止治疗后, 约 50% ~ 80%的患者会在近期








检发现肿块; 影像学检查发现肿块; 出现胸腹水; 不明原因
肠梗阻。一般认为只要存在上述证据的 2项, 就可认定为复
发。根据临床停药的间隔时间, 将复发性卵巢癌分为: 铂敏
感型 (停药 6或 12个月后复发 ) 和铂耐药型 (停药 6个月内
复发 ), 并将铂耐药型分为难治性 (停药 3个月内复发或治疗
时进展 ) 及持续性 (停药 3~ 6个月复发 ) 2。
2 治疗
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